Лечебный факультет

Технологическая карта самостоятельного изучения теоретического материала

Тема 1. Введение в общую иммунологию.

Основные вопросы для изучения:
1. История развития иммунологии.
2. Предмет и задачи иммунологии.
3. Виды иммунитета.

4. Органы иммунной системы: Строение и функции костного мозга

5. Строение и функции тимуса.
6. Строение и функции лимфатических узлов

7. Строение и функции лимфоидной ткани (GALT, MALT)

8. Клетки иммунной системы: строение, функции, созревание, дифференцировка

9.  Общее представление о функционировании иммунной системы (формирование специфического иммунитета).
10. Техника безопасности в иммунологической лаборатории.

11. Правила забора крови для иммунологических исследований.

12. Подготовка пробы для изучения клеточного звена. Методы выделения клеток.

13. Подсчет и определение жизнеспособности клеток.

Целевая установка: рассмотреть предмет, задачи, историю развития И. Изучить строение иммунной системы. Сформировать общее представление о функционировании И.С. Принципы выделения клеток И.С. для изучения клеточного звена.

Формируемые понятия: иммунология, центральные и периферические органы И.С., иммунокомпетентные клетки, лимфоцитопоэз, гранулоцитопоэз, методы выделения клеток И.С.

Ученые, работавшие в данном направлении*

Вопросы, подлежащие проверке при промежуточной и экзаменационной аттестации:

1. Предмет и задачи иммунологии. Основные направления в иммунологии
2. История развития иммунологии.
3. компоненты И.С. Общее представление о функционировании И.С.

4. Центральные органы И.С. Тимус: строение, функции. Созревание лимфоцитов в тимусе.

5. Центральные органы И.С. Тимус: секреторная функция, микроокружение тимуса*, преодоление гаматотимического барьера

6. Центральные органы И.С. Костный мозг. Строение, функции. Происхождение и основные этапы дифференцировки иммунокомпетентных клеток.

7. Периферические органы И.С. Селезенка: строение, функции.

8. Клетки И.С. Этапы созревания лимфоцитов, популяции лимфоцитов. Места созревания (рециркуляция лимфоцитов). Клональная селекция.

9. Рецептор для антигена. Основные мембранные маркеры. Основные функции лимфоцитов.

10. Лимфатические узлы как периферический орган И.С. Строение, функции. Индукция и осуществление иммунного ответа (что делают лимфоциты в лимфоузлах).

11. Лимфоидная ткань кожи, слизистых оболочек, ЖКТ. Клетки, участие в иммунном ответе.

12. Методы выделения и разделения клеток И.С. Подсчет и определение жизнеспособности клеток. Принцип выделения клеток в градиенте фиколл-верографина.
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Тема 2. Антигены. Врожденный иммунитет.
Основные вопросы для изучения:

1. Антигены. Понятие. Классификация. Химическая природа. Понятие о гаптенах и носителях.
2. Свойства антигенов (чужеродность, иммуногенность, специфичность, макромолекулярность, антигенные детерминанты).

3. Пути проникновения антигенов в организм и их влияние на антигенные свойства.

4. Факторы неспецифического иммунитета. Эпителиальные барьеры, фагоциты, NK-клетки, тучные клетки, базофилы. Система комплемента, белки плазмы (острофазовые белки). Распознавание антигена при неспецифическом иммунном ответе.

5. Макрофаги, дендритные клетки. Функции. Фагоцитоз. Главный комплекс гистосовместимости. Механизм представления антигенов. Процесс элиминации антигена из организма.

6. Методы изучения состояния врожденного иммунитета.

Целевая установка: сформировать представление о структуре, видах, свойствах антигенов. Изучить принципы реализации врожденного иммунного ответа. Освоить принципы методов оценки состояния врожденного иммунитета.

Формируемые понятия: антиген, гаптен, носитель, детерминанта специфичности, эпитоп, персистирование антигена, распознавание антигена, фагоцитоз, элиминация анигена, представление антигена.

Вопросы, подлежащие проверке при промежуточной и экзаменационной аттестации:

1. Антигены. Понятие об антигенности. Происхождение и химическая структура антигенов. Свойства антигенов.

2. Иммуногенность и специфичность антигенов. Виды специфичности. Факторы, влияющие на иммуногенность и специфичность антигенов.

3. Понятие об антигенных детерминантах. Структура, свойства, биологическая роль.
4. Пути проникновения антигенов в организм и их влияние на формирование иммунного ответа. 
5. Врожденный иммунитет, распознавание антигена.

6. Элиминация антигенов из организма. Персистенция антигенов в организме, клиническое значение (последствия).

7. Представление антигена (роль врожденного иммунитета в формировании адаптивного иммунитета).

8. Методы изучения состояния врожденного иммунитета, применение в клинической практике.
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Тема 3. Адаптивный иммунитет. Гуморальное звено иммунитета.
Основные вопросы для изучения:
1. В-лимфоциты в гуморальном иммунитете. Этапы созревания, рецепторы
2. Активация В-лимфоцитов антигеном. Регуляция Т-хелперами. Теория клональной селекции (экспансии), изменение профиля мембранных белков, миграция, ранняя фаза гуморального иммунного ответа (синтез и секреция иммуноглобулинов класса М). Иммунологическая память.
3. Иммуноглобулины: функция, химическая природа, классификация. Строение антител. Принцип доменной организации антител, биологический смысл разнообразия антител.
4. Механизмы разнообразия антител.

5. Аффинность, авидность, валентность антител.

6. Особенности строения антител различных классов. Функции различных доменов антител.
7. Антигенраспознающий центр иммуноглобулинов: строение, функции.

8. Последствия связывания антител с клеточными рецепторами, с антигенами.  Понятие о серологических методах.
11. Исследование гуморального иммунитета. Определение содержания иммуноглобулинов в биологических жидкостях методом радиальной иммунодиффузии.

Целевая установка: сформировать представление о природе, структуре, функциях и роли антител; В-лимфоцитах, их роли в синтезе иммуноглобулинов и формировании иммунологической памяти. Знать принципы серологических методов.

Формируемые понятия: В-клеточный рецептор, Т-хелпер, клональная экспансия, иммунологическая память, иммуноглобулин, легкие и тяжелые цепи, константный и вариабельный домены, гипервариабельный участок (CDR), аффинность, авидность, валентность, клеточный рецептор иммуноглобулина.  Серологические реакции, иммунодиффузия.
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Тема 4. Адаптивный иммунитет. Клеточное звено иммунитета.

Основные вопросы для изучения:
1. Распознавание MHC-ассоциированных пептидов. Т-клеточный рецептор, Т-клеточный комплекс. Локализация процессов активации Т-лимфоцитов в организме. Суперантигены, синдром токсического шока.

2. Роль молекул адгезии (LFA-1, VLA-4) и костимуляторных взаимодействий (CD28, CD154) в активации Т-клеток. Внутриклеточная передача сигнала в процессе активации Т-клеток.
3. Активация CD8 Т-клеток, механизмы Т-клеточной цитотоксичности.

4. Активация CD4 Т-клеток, секреция цитокинов и экспрессия цитокиновых рецепторов. Выбор варианта иммунного ответа (Th1 или Th2). Развитие Т-клеток памяти.
5. Th1-клетки. Биологическая роль, активация макрофагов. Профиль секретируемых цитокинов.

6. Th2-клетки. Биологическая роль, влияние на гуморальный иммунитет. Профиль секретируемых цитокинов.
7. Методы изучения активации лимфоцитов in vitro (реакция бласт-трансформации лимфоцитов, экспрессия маркеров активации, синтез цитокинов). Определение миграционной способности лимфоцитов, исследование цитотоксичности.
Целевая установка: сформировать представление о механизмах активации Т-лимфоцитов, о функциях и путях реализации Т-клеточного иммунитета.

Формируемые понятия: Т-лимфоцит, Т-клеточный рецептор, костимуляторные молекулы, молекулы межклеточной адгезии, интегрины, Т-хелперы, Т-цитотоксические клетки, цитотоксичность, гранзимы, перфорины, Fas-лиганд, TNF-(, INF-(, интерлейкины, бласттрансформация.
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Тема 5. Эффекторные механизмы гуморального иммунитета.

Основные вопросы для изучения:

1. Общие представления о системе комплемента. Состав, химическая природа, локализация в организме, основные функции. Понятие о ферментативном каскаде.
2. Альтернативный путь активации комплемента - эффекторный механизм врожденного иммунитета. Организация С3-конвертазы  и С5-конвертазы альтернативного пути. Лектиновый путь активации комплемента, сходство с классическим путем. Неспецифическая активация комплемента протеолитическими ферментами.
3. Классический путь активации комплемента. Виды иммуноглобулинов, инициирующих классический путь. Организация С3-конвертазы и С5-ковертазы классического пути. 

4. Формирование мембраноатакующего комплекса, механизм лизиса клетки-мишени. Механизмы устойчивости микроорганизмов к действию комплемента.
5. Функции системы комплемента. Роль CD35 фагоцитов. Биологическое действие продуктов протеолиза C3, C4, C5. Роль CR2 В-лимфоцитов. Роль комплемента в активации фолликулярных дендритных клеток. Анафилотоксины.
6. Регуляция активности комплемента. DAF, MCP, CR1. C1-ингибитор. Рецепторы к С3а и С5а.
7. Серологические методы. Реакция связывания комплемента: принцип, клиническая значимость. Реакция гемагглютинации, реакция непрямой гемагглютинации. Реакция торможения гемагглютинации.
8. Определение активности компонентов комплемента человека. Определение активности систем, регулирующих комплемент.
Целевая установка: сформировать представление о природе, свойствах и функции системы комплемента. Узнать принципы методов, применяемых для оценки активности системы комплемента и методов, основанных на связывании комплемента.

Формируемые понятия: комплемент, ферментативный каскад, протеолиз, мембраноатакующий комплекс, опсонизация, анафилотоксины, РСК, гемагглютинация.
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Тема 6. Противоинфекционный иммунитет. Вакцинация.
Основные вопросы для изучения:
1. Факторы противоинфекционной защиты: физические и химические барьеры, интерфероны, фагоцитоз, система комплемента, белки острой фазы, NK-клетки, Т-лимфоциты, антитела. (Обзор).
2. Противовирусный иммунитет. Вирусы: механизм заражения, персистенция, патогенез. Врожденный антивирусный иммунитет. Т- и В-клеточный адаптивный иммунитет. Стратегии обхода вирусами иммунологического контроля: «блокирующие антитела»,  блокирование антител, смена антигенов, мимикрия, межклеточные переходы, интеграция с геномом клетки хозяина, заражение фагоцитов, иммуносупрессия (подавление активации интерферонов, комплемента, цитокинов, блокада MHC класса I).
3. Антибактериальный иммунитет. Бактерии: строение клеточной стенки, механизм заражения, факторы патогенности. Механизмы защиты: физические и химические барьеры, гуморальный и клеточный иммунитет, механизмы уничтожения бактерий и нейтрализации токсинов. Ускользание бактерий от иммунологического контроля: антикомплементарная активность, устойчивость к фагоцитозу, блокирование микробицидных механизмов, блокирующие антитела, мимикрия, снижение иммуногенности, смена антигенов, межклеточные переходы, иммуносупрессия.
4. Иммунитет к грибам, гельминтам, микоплазме, хламидиям. Защита от иммунного ответа.
5. Патология, связанная с иммунным ответом на вирусные, бактериальные и паразитарные инфекции.

6. Вакцинация: понятие, виды, способы получения вакцин. Эффективность вакцинации и осложнения. Требования к вакцинам. Пассивная иммунизация.
7. Методы детекции инфекционных возбудителей: методы, основанные на использовании меченых компонентов реакции: ИФА, РИФ – принципы, применение. Серологическая диагностика и мониторинг инфекционных заболеваний (мониторинг HCV, HBV, TORCH-инфекции).
Целевая установка: сформировать представление об основных механизмах противоинфекционного иммунитета, способах ускользания возбудителей от иммунного ответа, особенностях диагностики и мониторинга различных типов инфекций.

Формируемые понятия: противоинфекционный иммунитет, элиминация возбудителя, блокирующие антитела, антигенная вариация, иммуносупрессия, вакцинация, пассивная иммунизация, ИФА, РИФ, динамика продукции антител.
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Тема 7. Итоговое занятие.
1.  История развития иммунологии как науки. Предмет и задачи иммунологии.

2. Возникновение и становление иммунологии как науки, этапы формирования иммунологии. 

3. Роль отечественных и зарубежных учёных в развитии иммунологии. Нобелевские лауреаты в области иммунологии. Исследования Э. Дженнера. Луи Пастер - основоположник иммунологии. 

4. Строение и роль тимуса в деятельности иммунной системы.

5. Строение и роль лимфоидной ткани и лимфатических узлов в деятельности иммунной системы.

6. Строение и роль костного мозга в деятельности иммунной системы.

7. Центральные органы иммунной системы. Строение, основные функции, принципы организации.

8. Периферические органы иммунной системы .Строение, основные функции, принципы организации.

9. Виды иммунитета (врожденный, приобретенный, естественный, искусственный, активный, пассивный, стерильный, нестерильный, местный и др.).

10. Антигены. Строение, химическая природа, свойства, классификация. Понятие о гаптенах.

11. Понятие об иммуногенности. Факторы, определяющие иммуногенные свойства антигена.

12. Лимфоциты, особенности строения и функционирования, виды.

13. Вакцины. Понятие, виды, способы получения, поствакцинальный иммунитет.

14. Фазы синтеза антител. Динамика продукции антител при первичном и вторичном иммунном ответе. Особенности клеток памяти. 

15. IgG как фактор гуморального иммунитета. Субклассы. Свойства. Биологическая роль. Рецепторы для IgG.

16. IgЕ как фактор гуморального иммунитета. Свойства. Биологическая роль.    Рецепторы для IgЕ.

17. IgА как фактор гуморального иммунитета. Субклассы. Свойства. Биологическая роль. Особенности структуры. Рецепторы для IgА.

18. IgМ как фактор гуморального иммунитета. Субклассы. Свойства. Биологическая роль. Рецепторы для IgМ.

19. IgD как фактор гуморального иммунитета. Субклассы. Свойства. Биологическая роль. Рецепторы для IgD.

20. Особенности молекул иммуноглобулинов различных классов. Типы цепей иммуноглобулинов. Основные функции С-доменов молекул иммуноглобулинов. Изотипы иммуноглобулинов и чем они определяются.

21. Клеточные основы гуморального иммунитета. Этапы В-лимфопоэза.

22. МНС-I  и МНС-II. Роль в иммунном ответе, отличия.

23. Система комплимента. Пути активации системы комплемента. Основные функции. Биологическое действие компонентов комплемента и их фрагментов.

24.  Участие системы комплемента в иммунных реакциях. Взаимодействие системы комплемента с другими системами.

25. Фагоцитоз. Стадии фагоцитоза: инициация фагоцитоза, формирование фагосомы, фаголизосомы, лизис и расщепление фагоцитированных клеток.

26. Реализация Тh1 – пути иммунного ответа. Биологическая роль. Механизмы.

27. Реализация Тh2 – пути иммунного ответа. Биологическая роль. Механизмы.

28. СD4+ - зависимый иммунный ответ. Факторы, определяющие выбор Тh1- или Тh2 – варианта.

29. Реализация Тh2 – пути иммунного ответа. Взаимная регуляция функционирования Т – и В – лимфоцитов при его осуществлении.

30. Общие представления о системе цитокинов. Определения основных понятий. Виды цитокинов.

31. Функциональная классификация цитокинов.

32. Постановка реакции преципитации и оценка полученных результатов.

33. Принцип постановки реакции иммуноэлектрофореза. Клинические применения реакции иммуноэлектрофореза. 

34.  Постановка реакции агглютинации и оценка полученных результатов.

35. Принцип постановки реакции связывания комплемента. Клиническое применение реакции связывания комплемента.

36. Иммуноферментный анализ. Принципы постановки иммуноферментного анализа. Виды. Клиническое применение иммуноферментного анализа.

37. Принцип постановки реакции иммунофлюоресценции. Виды. Клинические применения реакции иммунофлюоресценции. 

38. Принцип постановки реакции иммунодиффузии. Клинические применения реакции иммунодиффузии. 

39. Правила техники безопасности при работе с биологическими исследованиями. Требования к забору крови для иммунологических исследований.
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